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187. Hermann Leuchs: Uber eine verbesserte Darstellung
monosubstituierter Malonester und Acetessigester.
[Aus dem Chemischen Institut der Universitit Berlin.]
(Eingegangen am 22. Mai 1911.)

Es ist bekannt, daB bei der Bereitung einfach substituierter
Malonester, von einigen Ausnahmen wie dem Isopropylester!) abge-
sehen, stets mehr oder weniger des zweifach substituierten Ausgangs-
materials als Nebenprodukt sich bildet, das um so weniger erwiinscht
ist, als in ihm gleich zwei Molekiile der Halogenverbindung verloren
gehen.

Diese Erscheinung berubt darauf, dal das Monoderivat sich teil-

weise mit Natriummalonester umsetzt zu seinem Natriumsalz und
freiem Malopester:

R.CH(CO,;C3H;s); + HCNa(CO;C:H;)s = R. CNa(CO;C;Hs),

+ HiC(CO3CeHs)a,
und daB das Natriumsalz dann weiter mit der Halogenverbindung
reagiert.

Ich babe nup versucht, das Entsteben dieses Natriumsalzes zu-
ziickzudringen, indem ich einen groBen Uberschuf von freiem
Malonester, gewdhnlich von einem Molekiil, zur Verwendung brachte.

Der Erfolg entsprach véllig der Erwartung, in dieser Weise eine
glattere Umsetzung zu bewirken.

Ich habe so den Benzyl-malonester in einer Ausbeute von
85 %, der Theorie erhalten, wiihrend nach dem gewdhnlichen Ver-
fahren von M. Conrad?) nur 50—55 ®/, éntstehen; ferner den Phen-
oxyithyl-malonester, CsH; O.CH;.CH;.CH(CO5CaH;s):, in einer
Menge von 89 % der Theorie; die von E. Fischer und H. Blumen-
thal?®) angegebene Ausbeute ist 55 %o Der iiberschiissige Malonester
wird dabei natiirlich zuriickgewonnen.

- Ebenso erhohte sich die Ausbeute bei der Darstellung des
d-Chlorvalerolacton-carbonsiureesters von W. Traube und
E. Lehmann®) aus Malonester und Epichlorbydric von 50 %/, aut
789, der Theorie. Die Reaktion beruht hiér in einer Anlagerung
des Epichlorhydrins, so daB nicht wie in den anderen Fallen Halogen-
natrium gebildet wird. Da sich zudem das entstebende Natriumsalz
ziemlich schnell als schwer Joslich abscheidet, diirfte hier wie vielleicht
teilweise auch in den ersten Beispielen der Vorteil in einer Vermin-

) E. Fischer und A. Dilthey, A. 385, 337.
%) A. 204, 174. E. Fischer, Organische Priparate.
%) B. 40, 106 [1907]. 4 B. 34, 1977 [1901].
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derung der Natriumithylat-Wirkung oder einer Zuriickdringung der
Alkoholyse des Natriummalounesters beruhen.

Giinstig ist auch fir Kiihlung und Mischung der Umstand, daB
der iiberschiissige Malonester selbst bei viedriger Temperatur sein
Natriumsalz in Losung hilt, so daB man stets in homogenem System
arbeiten kann.

Gleichfalls von etwas anderer Art ist die Einwirkung von Tri-
methylenbromid auf Natrinmmalonester. Sie liefert: Pentan-
tetracarbonsfiureester, Tetramethylen-dicarbonsiureester
und nach R. Willstétter und Ettlinger?) y-Brompropyl-malon-
ester. Der erste und dritte Ester entsteht durch Monosubstitution,
der zweite durch Disubstitution, jedoch handelt es sich hier um eine
intramolekulare, deshalb begiinstigte und rasch verlaufende Reaktion:

CH: Bl‘. CHz . CHz . CHNa(COz Cn H,-,)z
=NaBr -+ (?Hn . CHg . CHQ . C(COz Cz Ha)n.
oo

Immerhin konnte auch hier die durchschnittliche Ausbeute an
Brompropylester von 27 %, der Theorie oder die auf Bromid berechnete
von 20 %, um etwa die Hilfte, also auf 35—38 %,, erhoht werden.

Der Brompropylester bildet das Ausgangsmaterial fiir eine Pro-
lindarstellang. Dieses diirfte jedoch bequemer nach P. L. Strensen
und C. Andersen?) zu gewinnen sein. Hingegen ist er von Wert
fir die Einfiihrung des Prolylrestes, die mit Hilfe des «,§-Dibrom-
valeriansdurechlorids erfolgt.

Von der Benzylmalonsiure aus ist das Phenyl-alanin leicbt

zuginglich, vom Phenoxyithyl-malonester das Butyrolacton und die
«-Aming-y-oxy-buttersiiure; und der Chlorvalerolactoncarbon-
siureester 148t sich in d-Chlor-valerolacton und y-Oxy-prolin
iiberfithren. Diese Substanzen kann man also jetzt bequemer und
in besserer Ausbeute darstellen.
' Es sei noch erwiibnt, daB Athylenbromid, wie es scheint,
auch unter den verinderten Bedingungen nur das bromfreie Tri-
methylenderivat bildet; ferner, daB ich Versuche unternommen
habe, auch den Methoxymethyl-malonester darzustellen.

Andere Beispiele habe ich beim Malonester nicht untersucht, doch
wird sich sicher auch sonst die gleiche giinstige Wirkung finden, und
ebenso werden sich ohne Zweifel andere Ester und Ketone mit reak-
tionsfahigen Methylengruppen verhalten.

Ich habe in dieser Hinsicht bisher nur den Acetessigester
herangezogen. Die Darstellung des Monobenzylderivates gab eine

1) A. 326, 99. % Ph. Ch. 56, 240.
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Ausbeute von 89 %, der Theorie gegen die sonst erreichte von etwa
559, die des Acetyl-8-chlorvalerolactons von W. Traube’)
eine solche von 74 %o gegen 50 %o mach der alten Arbeitsweise.

Benzyl-malonséureester.

Die verwendeten Mengen waren: 11.5 g Natrium (/3 Grammatom),
150 ccm absoluter Alkohol, 160 g Malonester (1 Mol.) und 63.2 g reines, kauf-
liches Benzylchlorid (!/; Mol.). Reaktion und Verarbeitung erfolgte in der
iiblichen Weise. Bei der Destillation unter 12 mm Druck aus einem Claisen-
Kolben wurden folgende Fraktionen erhalten:

1. 80 g Mdlonester. Hauptmeuge von 91—-96°. Badtemperatur: 120—
130°%. Wenige Tropfen bis 120°, Badtemperatur bis 190° (ber. 80 g).

2. 107 g Benzylmalonester. Sdp. 163—170°. Badtemperatur 210° (ber.
125 g).

3. 10 g Rickstand im Kolben: !/; davon destillierte uuter 210% ?/3 von
220—225° Es ist dies ungefihr der Siedepunkt des Dibenzyl-maloun-
esters; diess Fraktion lieferte auch nach der Verseifung und Kohlensiure-
abspaltung etwas Dibenzyl-essigsaure.

Schon bei der ersten Destillation wird eine beinahe vollstandige Trennung
der Ester erzielt. Die Ausbeute an Monobenzylderivat von 85 /¢ der Theorie
andert sich deshalb bei erneuter Fraktionierung so gut wie gar micht. Die
Darstellung des Dibenzylesters liefert iibrigens auch nur 85 —88 %y der be-
rechneten Menge. Fraktion 3, vbllig ais Dibenzylester gerechnet, entspriche
129, der Theorie. Der zuriickgewonnene iiberschiissize Malonester kann
sofort fiir eine neue Reaktion benutzt werden.

(8-Phenoxy-dthyl]-malonsiureester.

Eine Losung von 5 g Natrium (statt 4.6 g gleich !/; Grammatom) in
60 ccm absolutem Alkohol wurde versetzt mit 64 g Malonester (*/s Mol.) und
40.2 ¢ Bromphenetol (/s Mol.), worauf drei Stunden am RickfluBkiihler ge-
kocht wurde. Die Destillation des schlieBlich erbaltenen Estergemisches unter
12 mm Druck gab folgende Fraktionen:

1. 32 g Malonester. Sdp. 90—100° (ber. 32 g).

2. 50 g Phenoxyathylmalonester. Sdp. 193—195° (ber. 56 g). Einige
Tropfen bis 205°.

8. 3 g Rickstand im Kolben.

Die Auebeute entspricht 89 %/, die an nochmal destilliertem Ester 85 /e
der Theorie.

8-Chlor-valerolacton-carbonsiureester.

Zur Lésung von 11.5 g Natriam ('3 Grammatom) in 150 ccm absolutem
Alkohol fiigte man bei 5° 160 g Malonester (1 Mol.) und 46.25 g Epichlor-
hydrin ('/; Mol.). Die klare Lésung erwirmte sich. Man hielt die Tempe-

1 B. 34, 1980 [1901].



1510

ratur auf 45—509 bis sich eine dicke Masse des entstandenen Natriumsalzes
ausgeschieden hatte. Nach weiteren 7 Stunden versetzte man mit alko-
holischer Salzsiure bis zur sauren Reaktion, destillierte den Alkohol im Ol-
bad von 120° ab und nahm den Rickstand in Wasser und Ather auf. Die
Destillation der Ester unter 12 mm Druck hatte folgendes Ergebnis:

Fraktion 1. 85 g Malonester. Sdp. 90—100° Einige Gramm bis 160°.

Fraktion 2. 80 g Chlorvalerolactoncarbonsiureester. Sdp. 175 —180°.
Badtemperatur 220° (ber. 103/, g).

Fraktion 3. 10 g Riickstand im Kolben.

Die Ausbeute an Ester entspricht 78 9, der Theorie gegeniiber 50 %,
die im besten Fall nach der Vorschrift von W. Traube und E. Lehmann?)
erhalten werden. Der Ritckstand 8. lieferte nach der Verseifung mit Salzsiure
bei der Destillation noch einige Gramm Chlorvalerolacton.

y-Brompropyl-malonester.

Eine Mischung von 5.75 g (Y Grammatom) in 75 cem absolutem Alko-
hol geldstem Natrium mit 80 g Malonester (‘/3 Mol) und 50.5 g Trimethylen-
bromid (/s Mol.) in 75 cem trocknem Ather blieb bis zum Verbrauch des
Athylats 24 Stunden bei 18—23° stehen. Die Destillation des entstandenen
Estergemisches unter 11 mm Druck gab diese Fraktionen:

I. 51 g von 85—105° aus wenig Bromid, viel Malonester und Tetra-
methylendicarbonsiureester bestehend.

2. 25 g von 155—1709 Fast reiner Brompropylester. Badtemperatur
190—210° (ber. 70t/ g).

8. 16 g im Kolben, die, mit freier Flamme erhitzt, fast vollig bei un-
gefihr 215° destillierten: Pentan-tetracarbonsiureester. Der Brompropylester
ging bei erneuter Destillation innerhalb einiger Grade iiber: 24.5 g.

Die Ausbeute betrug also 35 0/ der Theorie und ebensoviel bei Austith-
rung der Reaktion bei 00 Sie steigt bis auf 38 %/, bei Anwendung eines
Uberschusses von 2 Mol. Malonester.

Der y~Brompropyl-malonester bildet sich auch in der Wirme mit einer
Ausbeute von 25 9, der Theorie, wenn man zu einer alkoholischen, kochen-
den Losung des Bromids langsam das Gemenge von Natriummalonester und
Malonester zuflieBen laBt.

Benzyl-acetessigester?),

Das Gemisch von 65 g reinem Acetessigester (t/; Mol.), 5.75 g (/: Atom)
in 75 cem absolutem Alkohol geléstem Natrium und 31.8 g Benzylchlorid
(/¢ Mol.) blieb zuerst eine Stunde bei etwa 30° stehen und wurde dann
ebensolange am RickfluBkihler gekocht.

Bei der Fraktionierung der Ester gingen unter 14 mm Druck 28 g bei
84—140° fiber; 49 g waren nach dem Siedepunkt von 164—1659 reiner Ben-
zylacotessigester. Im Kolben blieben 3 —4 g, die nur unter Zersetzung de-

) B. 34, 1977 (1901). 7 A. 268, 123.
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stillierten, Das Ubergegangene lieferte mit Petrolither nicht das krystalli-
sierte Dibenzylderivat.
Die Ausbeute an Monobenzylester entspricht 89 /¢ der Theorie.

Acetyl-chlorvalerolacton?).

Die verwendeten Mengen waren: 65 g Acetessigester (!/3 Mol), 5.75 g
Natrium (¥/; Grammatom), 75 ccm absoluter Alkohol, 23.2 g Epichlorhydrin
(s Mol)). Das letztere wurde bei 5° zugefiigt, worauf eine Erwirmung um
etwa 200 eintrat, die finf Stuoden andauerte. Nach dem Stehen iiber Nacht
wurde die Lésung noch eine Stunde auf 40—50° erwirmt, dann mit alko-
holischer Salzsiure neutralisiert, in Wasser gegossen, mit Ather aufgenommen
und schlieflich im Vakuum destilliert. Es gingen iiber unter 16 mm Druck:
25 g unverinderter Ester und 32.5 g Acetylchlorvalerolacton von 160—175°,
Hauptmenge bei 1680,

Riickstand im Kolben 8—4 g. Die Ausbeute ist gleich 74 %, der Theorie.

198. Heinrich Biltz und Ernst Topp: Kaffolid-Abbau
des 7.9-Diithyl-harnsiure-4.5-glykols.
(Eingegangen am 20. Mai 1911.)

Vor einem Jahre zeigte H. Biltz?), daB das 4.5-Glykol der 7.9-
Dimethyl-harnsdure iiber das 1.3-Dimethyl-kaffolid vollstindig abgebaut
werden kann. Diese Erkeontnis war von Wert fiir die Aufklarung
des Apokaffeins und Allokaffeins, die sich als 1.7-Dimethyl-kaffolid
und 1.3.7-Trimethyl-kaffolid herausstellten. Demnach kann Apokaffein
aus 1.3.7-Trimethyl-harnsdure oder aus 1.7-Dimethyl-harnsiure, Allo-
kaffein aus 1.7.9-Trimethyl-harnsdure oder aus Tetramethyl-harnséure
entstehen. Beim Apo- und Allokaffein gelang es trotz aller Be-
mihungen nicht, die zugehérigen, zwischen den betreffenden Harn-
siuren und den methylierten Kaffoliden liegenden Zwischenprodukte
zu fassen. Der zuerst erwihnte Abbau der 7.9-Dimethyl-barnsiure
war das einzige-Beispiel eines vollstindigen Kaffolid-Abbaues einer
Harnsiure. Uuter diesen Umstinden war es erwlinscht, nach wei-
teren vollstiindigen Kaffolid-Abbauten zu suchen; wir fanden einen
solchen im Abbau des 7.9-Didthyl-harnsdure-4.5-glykols, das,
wie schon friiher?) beschrieben wurde, bequem aus Alloxan und symm.
Disthylharnstoff synthetisch gewonnen werden kann. Es gelang,
samtliche Glieder des Abbaues ebenso wie bei der 7.9-Dimethyl-harn-

1) B. 84, 1980 [1901).
7 H. Biltz, B. 48, 1589 [1910]. % H. Biltz, B. 48, 1517 [1910].





